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論 文 内 容 の 要 旨 
 タンパク質は疾病などのシグナルとなるため、マーカー分子として診断などに幅広く利
用されている。このようなタンパク質に対する認識サイトを高分子材料に形成させること
ができれば、優れた診断システムの構築が可能になる。現在、高分子材料に分子認識サイ
トを形成させる方法として、分子の鋳型を取る分子インプリント法が注目されている。本
研究では、バイオセンサーとして利用されている表面プラズモン共鳴（SPR）センサーの
チップ表面にタンパク質認識サイトを有するヒドロゲル層を形成させ、そのシグナル応答
を検討することにより、タンパク質認識ヒドロゲルのセンサー応用を試みた。  
第 1 章では、本研究の背景および目的と意義を述べ、バイオセンサーや標的となるタン
パク質に関して研究目的の背景を紹介している。さらに、分子インプリント法とヒドロゲ
ルの基本的設計およびその機能についても記述している。  
第 2 章では、標的分子として抗体を用い、そのリガンドとして生体分子であるレクチン
と抗体とを利用した分子インプリント法を提案し、抗体認識サイトを有するゲル層の SPR
シグナル応答挙動を報告している。本研究では、緩衝液中での表面開始原子移動ラジカル
重合（SI-ATRP）によってセンサーチップ表面からモノマーを重合させ、タンパク質認識
サイトを有するゲル層を形成させた。一般の分子インプリント法ではカルボキシ基などを
有する低分子モノマーがリガンドとして用いられているが、本研究ではレクチンや抗体な
どの生体分子をリガンドとして用い、選択性の高い分子認識サイトの形成に成功している。
さらに、SPR センサーを用いて標的抗体に対するシグナル応答を調べた結果、ゲル層の構
造を最適化することによって高い結合能を有する抗体認識ゲル層を形成できることが明ら
かになった。  
第 3 章では、標的生体分子としてレクチンを、そのリガンド分子として糖鎖含有モノマ
ーを用いた分子インプリント法と SI-ATRP によって SPR センサーチップ表面にレクチン認
識ゲル層を形成させ、その標的レクチンに対するシグナル応答を調べた結果を述べている。
分子インプリント法によって調製したゲル層は通常のゲル層よりも大きな SPR シグナル
変化を示し、大きな結合定数を示すことがわかった。また異なるレクチンに対してはシグ
ナル変化を示さず、ゲル層形成に用いたリン脂質類似ポリマー（MPC ポリマー）がタンパ
ク質の非特異的吸着を抑制することも明らかにした。このように、分子インプリント法と
SI-ATRP、さらには MPC ポリマーを用いることにより、標的レクチンに対して選択的にシ
グナル応答する SPR センサーチップの調製に成功した。  
第 4 章では、第 3 章で示した双性イオン性の MPC ポリマーの有用性を明確にするため、
標的レクチンに対する認識サイトを形成させたレクチン認識ゲルを合成し、様々な条件下
での吸着挙動を検討した結果について述べている。特に本研究では、同条件でアニオン性
のポリマーを用いたレクチン認識ゲルも合成し、双性イオン性とアニオン性のレクチン認
識ゲルについて比較検討した。その結果、双性イオン性の MPC ポリマーを用いたレクチ
ン認識ゲルは、広範囲の pH やイオン強度においても一定のレクチン吸着量を示し、MPC
ポリマーが安定な認識サイトを形成させるために有用であることが示された。  
第 5 章では、本論文の総括を述べている。このように抗体やレクチンなどのタンパク質
に対する認識サイトを有するヒドロゲル層を設計し、SPR センサーチップへの応用の可能
性を明らかにした。これらのタンパク質認識ゲルセンサーは、マーカータンパク質などを
検出するためのバイオセンサー材料として期待できる。  
論 文 審 査 結 果 の 要 旨 
 タンパク質は疾病などのシグナルとなるため、特定のタンパク質に対する認識サイトを
有する材料は優れた診断システムへの応用が期待できる。本論文では、分子インプリント
法により、SPR センサーチップ表面にタンパク質認識サイトを有するヒドロゲル層を形成
させ、そのバイオセンサーとしての応用の可能性を明らかにしている。特に、抗体やレク
チンなどの生体分子をリガンドとした分子インプリント法を提案し、緩衝液中での
SI-ATRP によりセンサーチップ表面にタンパク質認識ヒドロゲル層を形成させる方法を確
立した。さらに、ゲル層を形成するポリマーとして MPC ポリマーを用いることによって
生体成分の非特異的吸着を抑制でき、pH やイオン強度にも影響されない分子認識サイトを
形成できることを示した。このようにタンパク質を認識するヒドロゲル層をセンサーチッ
プ表面に形成させる一般的方法は、疾病などのマーカータンパク質を検出する診断・分析
システムを構築するための有用な方法であり、早期・簡易診断システムなどの診断技術の
進歩に大きく貢献できる成果である。また、緩衝液中での SI-ATRP による薄膜構造の制御
や分子インプリント法による分子認識サイトの形成などの研究成果は、高分子化学や生体
材料学、界面科学の見地からも学術的価値が極めて高いといえる。これらの研究成果は、
査読有り論文 2 報、国際学会発表 3 件として公表されており、国内外においても高く評価
されている。  
 よって、本論文は博士論文として価値あるものと認める。  
